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論文内容の要旨
分泌型 IgA は，ヒトの初乳，日垂液，涙，鼻汁等の外分泌液中の主な免疫グロプリンである。これら
を分泌する外分泌腺は，気道，消化管等の外来の抗原と直接接触する場所に存在する。したがって，
分泌型 IgA の局所における産生に関する諸問題は，生体防禦機構における分泌型 IgA の役割を明らか
にする上からも重要な研究課題である。
分泌型 IgA の外分泌腺局所での産生については，気管および女性生殖器における局所産生を示す報
告がある。しかし耳下腺唾液 IgA の局所産生については，その可能性を示した Tomasi ， Strober らの
報告があるのみで これらは必ずしも局所における抗原刺激に基く抗体産生を立証したものとはいえ
ない。そこで本研究では，日垂液，初乳ならびに血清中の IgA をできるだけ定量的に分離精製し， IgA 
の重量を基準として，そこに含まれる口腔内細菌に対する抗体活性を比較することにより，分泌型 IgA
抗体が局所で産生されるか否かを追求することを試みた。
IgA は従来の非特異的な精製法では，純度の高い標品を収率よく分離する事がきわめて困難で、ある。
加えて分離された IgA は，出発材料中の IgA分子集団の一部のみに限定される可能性も大きい。そこ
で著者は，抗ヒト IgA 抗体を精製し，これを寒天ゲルに結合させた免疫吸着剤を用いて， IgA を特異
的に精製することを試みた。抗ヒト IgA 特異血清を作製するためには，免疫原として用いるヒト IgA
をまず精製することが必要で、ある。 IgA の精製は必ずしもたやすくないが，この研究では精製過程に
免疫吸着剤を用いることにより，免疫用として用いるのに充分適した高い純度の IgA を得ることが出
来た。すなわち先ず Tomasi の方法に従って DEAE セルロースカラムクロマトグラフィーにより，ヒト
血清より IgA を分離した。得られた画分には， IgA の他に IgG ならびに少量の免疫グロプリン以外の
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成分も含まれていた。そこで，第一に抗 Y抗体を寒天ゲルに結合させて作った免疫吸着剤〔抗 γ抗体〕
ーゲル(他の( J の表記法も同意である)を用いて IgG を吸着除去した後， IgA を〔抗 Fab 抗体〕ー
ゲルに吸着させることにより免疫グロプリン以外の不純物から分離精製した。ちなみにこの際用いた
抗 Fab 抗体は， IgG の Fab部分に対する抗体であるが，その中にはすべてのクラスの免疫グロプリン
に共通な L鎖に対する抗体が含まれるので，この抗体を IgA の吸着に利用したわけである。抗ヒト IgA
血清は，以上のようにして精製した IgA でウサギを免疫して調製した。
ついで上述の抗ヒト IgA 血清より，抗L鎖抗体を(lgGJーゲルで吸着除去した後，抗IgA特異抗体
(抗 α抗体)を (IgA] ーゲルに吸着させることにより精製し，これを寒天ゲルに結合させた〔抗α抗体〕
ーゲルを用いて血清，初乳および耳下腺唾液より IgA を特異的に精製した。このような特異的精製法
で得た IgA にも少量の央雑物を認めたが，これらの爽雑物は対応する抗体を結合させた免疫吸着剤を
用いて吸着除去したっ収量は，試料100mP より，唾液では 3mg，血清では145mg であった。初乳の場
合には，カゼインを除いた残余の蛋白 770mg あたり， 51mg の IgA を得た。次いで耳下腺局所における
IgA 抗体産生の可能性についての手懸を得るために，上記方法で得た耳下腺唾液 IgA の口腔内細菌，す
なわち ， Actinomyces viscostlS A TCC 15987株， s tγeptococcus mutans GS 5 株， streptococcus mutm~s BHT 
株，Fωobαcterium fusifo1・me HT40株， Veillone/，ααlcαlescens ATCC 17745株わよび Escherichiα coliB株
に対する一定重量あたりの凝集活性を，血清わよび初乳のそれらと比較した。その結果，耳下腺唾液
IgA および初乳 IgA のいずれもが，:1 viscostu および S. mutans のうち GS5 株に対しては，血清IgA
に比べて有意の差で高い凝集活性を示すことが認められた。この結果の意味づけに当っては，耳下腺
唾液および初乳中のいわゆる分泌型 IgA がダイマーとして存在するのに対して，血清中の IgA は大部
分がモノマーであり，また I宮A の精製操作中において pH2.3で処理するステップがあるので， IgA の
一部がアグレゲートを形成している可能性が考慮されねばならない。一般に多価のポリマー抗体は，
2 価のモノマー抗体よりも単位重量あたりの凝集活性が高いことか滞められている。事実初乳 IgA に
ついては，還元，アルキル化処理を行なってモノマー型とすることにより，上記 5 種 6 株の口腔細菌
に対する凝集活性がX~Ysに低下することが示された。そこで耳下腺唾液ならびに血清 IgA を還元，
アルキル化してそノマーとした後，口腔内細菌に対する凝集活性を比較した結果，この場合にも耳下
腺唾液 IgA は ， Aviscosus ATCC 15987株および S.mutαns GS 5 株に対しては血清 IgA よりも有意の
差で高い凝集活性を示すことが判った。
以上要するに，唾液 IgA および初乳 IgA は血清 IgA に比べで ， AviscostlS A TCC 15987 株および
s. mutans GS 5 株に対する抗体含量が高いことが示された。 IgA分泌の過程で特定の抗原に対する抗
体のみが選択的に濃縮されるということは，可能性が低いと考えられるので，上述の所見は，上記細
菌に対する分泌型 IgA 抗体が，外分泌腺局所で合成分泌されることを示唆するものと考えられる。
論文の審査結果の要旨
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この研究は，ヒト耳下腺局所において唾液 IgA 抗体が産生されるかどうかを，一定重量の純化した
耳下腺唾液 IgA の口腔内細菌に対する凝集活性を血清や初乳の IgA のそれと比較することにより，明
らかにすることを究極の目標として行われたものである。この目的のために福田君は， IgA の抗原性
をたくみに，かつ免疫吸着剤を効果的に利用して，上記外分泌物から，純度の高い IgA を，特に唾液に
ついては，高い収率で分離する巧織な方法を開発した。この新しい方法は，唾液をはじめとする外分
泌中の主な抗体である IgA をめぐるさまざまな研究課題を解析するにあたって，きわめて有用と考え
られる。
すなわち，福田富男君の論文は，歯学博士の学位請求に十分値する価値の高いものと認める。
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